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感染性 shockは細菌に対する化学療法の発達し
ている今日，なお残された未解決の重要な課題であ
る。この感染症 shockは各種細菌の血中侵入に基づ
く菌血症に際して見られるが，重篤な症例のほとん
どすべては gram陰性菌のそれによる。すなわち
gram陰性菌に特有な endotoxinが強力な shock誘
発因子として働くためである ω20)20。
従ってそれに対する対策は生菌に対するものとは
別に行なわなければならない。現在感染症 shockに
際しては glucocorticoidの早期・大量投与，および 
昇圧剤の併用が有効であると経験的に結論されてい
るが，その奏効機序は一般 stressに対するそれと同 
様，ほとんど未解決の現状である 12〉22〉o 
しかし臨床的に Addison病者がきわめて容易に
些細な染染症によ・っても重篤な急性虚脱(急性発症〉
をきたす事2う ならびに副腎摘除後には endotoxin 
感受性がいちじるしく高まる事11)から， endotoxin 
shock機序と副腎皮質機能との聞には特異的ともい
うぺき密接な関係がある事が想像される。しかしな 
がら endotoxinshockに関する今日までの実験的研
究は，すべて副腎健全な動物を対象として， shock 
誘発のためにはきわめて大量の endotoxin を使用 
し，いわば誘発的二次的現象の記載に終始したとい
えよう Uo 
よって著者はこの関係を端的に解明すぺく副腎摘 
除後 endotoxin抵抗性の最も減弱する動物種として
イヌのを用いーきわめて小量の endotoxinにより誘
発される shock現象を検討した。そして以下に述
べるごとく， glucocorticoid欠損時には endotoxin
の肝細網内皮系における処理に際し，内因性 shock
誘発物質が大量に産生されるという新事実を見出す
に至った。 
実験方法  
実験には体重 8kg前後の成熟イヌを用い，両倶J
副腎摘除は塩酸 procain局所麻酔下で背側より腹膜
外にて一次的に行なった。手術は型のごとく無菌的 
操作の下に，極力侵襲による影響を避けて行ない，
ために犬は術直後より食欲もあり歩行も可能であっ
た。術後の生存のためには DCA1 mg/body (武田町
薬品 Syncorta) を連日筋注した。実験に使用した
endotoxinは Difco社製 Salmonellatyphosa 0901 
のそれであり，最小致死量の 10倍に相当する  10'
μg/kgを shock量として大腿静脈に挿入した
cannulaより注入した。この cannulaはまた各種実
験治療に用いる薬物の静注に際しても使用した。動戸
脈圧は大腿動脈に挿入した cannula を水銀 mano-，"
meterに接続し煤紙上に描記せしめた。他側大腿動げ
脈にも cannula を挿入し， 血糖等血液成分定量の a 
ための採血用とした。 cannula内には  0.5% に
heparinを加えた生理食塩水を満たし血液凝固を防
いだ。血糖は Somogyi法，血中乳酸は  Barker-
Summerson法， 肝 glycogen は Good-Kammer--
Somogyi法により測定した。直腸温測定には仁丹 A
体温計社製 electro司 thermometer を用い， 先端を
tt門輪より約 7cm挿入したo.実験に際しては，
cannula挿入時塩酸 procain局所麻酔を行なう以外一
は全身麻酔を用いる事なく，イヌは実験前よりよく
実験台に慣れさせ，実験中の緊縛も最小限にし，側」
臥位を保たせた。
I副腎描除動物の endotoxin感受性増強につい明
て
本実験はすべて DCA生存副腎摘除イヌについて
行なったのであるが，ここにまず副腎摘除イヌの 
endotoxin感受性増強にはいわゆる mineralo画 corti. 
coid機能欠損には何等の関係もない事を述べてお，
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く。副腎摘除後 DCA非投与例で副腎不全症の未だ た。以上の経過中心電図所見には特記すべき事もな
発症をおこさない期間での観察では， DCA投与例 く，ただ軽度の心持数増加が見られたに過ぎない。
との聞には endotoxinshockの経過にほとんど相異 緩急両型の shock経過における血糖低下および
は見られず，かつ血清の Na+.K+の濃度にも shock 発熱の様相を図示すれば図 Iのごとくである。急速
発現経過においては何等の変動も見られなかった。 下降群では血糖低下度および発熱度共に緩徐型に比
この事は副腎摘除イヌの endotoxinshock誘発は電 しいちじるしく，特に血糖低下度の大なる事はその
解質代謝に見る欠陥に基づくものではない事を示す 内面における糖質代謝障害の激しい事を想像せしめ
ものである。 るものである。この低血糖を防止する意味で 20%
本実験の shock出現の様相を見るに， endotoxin プドウ糖40ccによる高張糖液補給を行なうに，図W 
10μさ/kg静注後平均約 15分の潜伏期の後に激し Bに示すごとく血圧の上昇ならびに呼吸性変動の増
い戦りつの開始を見，それに伴って体温の上昇が見 強が見られた。従って循環ならびに呼吸機能の低下
られた。血圧下降の開始は静注後 30分前後におい の原因としては，血糖低下に由来する脳幹機能の低
て出現し，呼吸機能の減弱を思わせる血圧の呼吸性 下が一応考えられる。しかしながら上記糖液補給を
変動および呼吸数の減少も見られた。血圧下降の様 反覆するも (20-60分毎)，持続的回復は見られず，
相には図IVAおよびBに代表される急速型と緩徐型 shock 出現に対する一次的意義は認められなかっ
の 2型が区別された。前者においては，急速に血圧 た。 shock出現と密接な関係を示した低血糖招来機
低下が進行し血圧下降開始後 15-30分内に血圧は 序を追求するために肝 glycogenの消長を調べた 
30mmHg以下の致死的値となった。一方後者にお (表 1)。
いては，血圧下降は 50-60mmHgの範囲内でー
表 I Endotoxin shock時の肝 glycogen量
応とどまり 1-2時間はその値が維持され得たが，
量ド20糖〔ウogen 量肝 例	常に漸進的下降をたどる事に例外はなかった。血圧 gmlfgc% 糖液%補田給プ)
下降開始に前後して多くは曜吐を見，脱力高度とな
る頃には下痢を発するのが常であった。いずれの場
合にも自発的に回復する事はなく，後述する糖質代
謝障害に基づく低血糖産撃を誘発しながら死亡し
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図 I 血圧下降急速型(左)，血圧下降緩徐型
〈右〉における血糖低下度および発熱度
表に示したごとく大量糖液を補給した場合を除
き，肝 glycogenは急速に消滅し， これが低血糖出
現の基である事がわかる。この肝 glycogenの消費
が anaerobicglycolysisによるものではない、事は，
血糖の下降は endotoxin投与後早期にかつ血圧下降
に先行して出現するのに対し，血中乳酸値の上昇は
血圧下降が開始されてから遅れて生じ，従って循環
50 
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図E 正常イヌ，副腎摘除 DCA生存イヌ，副腎摘除 DCA.cortisone生存イヌ
における endotoxin投与後の直腸温，血圧，血糖値，血中乳酸値の経過
不全に基づく二次的な現象と考えられるからであ
る。血中乳酸値上昇は図Eに見るごとく shockの進
行に伴い，きわめて顕著となる。従ってそれに基づ
く acidosisによる障害も当然考慮されねばならな
い。
そこで 10例につきガラス電極法により血液 pH
を， Micro四 Van同 Slyke法により血清予備 alkali を
測定した。 endotoxin投与後 1時間すなわち shock
進行状態においては明らかに acidosisの傾向が見ら
れ， endotoxin投与前の PH7.41士土0.01，予備 
alkali 22.4:t0.6の状態より PH7.39土0.01，予備
alkali 17. 2 :t0 . 7と特に血清予備 alkaliの減少が顕
著に出現した。これを改善せしめるために重曹注入
(7% NaHC03 10cc i.v.) を糖液補給に併用し， 
shock経過に対する影響を見るに，一過性の効果し
か得られず， shock状態を回復させるには至らなか
った。 
次に血液濃縮を hematocrit値により検討したが，
これもまた血中乳酸値の変動と同じく初期には変化
なく， shock持続に伴いはじめて同値の上昇が著明 
になる事から二次的現象と考えられる。
以上述べた shockの経過は副腎摘除 DCA生存
イヌにのみ見られ，同量 endotoxinを正常イヌある
いは副腎摘除 cortisone生存イヌに投与するに，図
Eに示すごとく何等の循環障害をきたす事なく，ま
た血糖・血中乳酸値の変動も見られない。
以上の事から副腎摘除イヌの endotoxin感受性増
強は glucocorticoid欠損による糖質代謝障害に関連
するが，単に代謝障害に基づく二次的な現象ではな
い事が証明される。
上述のごとき shock経過。を経て死亡したイヌの
剖検所見では，肝門脈系のいちじるしいうっ血像が
示された。肝の顕微鏡的検索により肝sinusoidの拡
張が証明されたが，肝実質細胞の変性壊死あるいは
perisinusoid渉出像等はつかみ得なかった。 なお各 
種治療を強力に施行して shock の経過を遷延させ 
た時にのみ小腸特に十二指腸の出血・潰湯形成を認
める事ができたに過ぎない。 
11 Gluco(!orticoidの意義
前節において endotoxinshockの経過を左右する
ものとして glucocorticoidの意義を指摘したが，こ
こになおその作用・効果出現に関する時間的関係を
検討した。
まず副腎摘除下という同一条件にも拘わらず
endotoxin shock の経過に綾・急両型が見られる理
由であるが，あらゆる点がら検討して，これを説明
し得るのに，副腎摘除後から実験施行までの日数色
関連がある事Jこ気づ、いた(表II)。なお実験は夏季
を除いて全例 220C以下の室温下で行なった。表示 
するごとく急速下降型は術後1週間内には見られる
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表E 急速血圧下降型出現率と副腎摘除後日数
副腎数摘除 例数 急速型 出現率後日 出現数 
3-6 12 1 89る 
7-13 9 4 45% 
14- 9 9 100% 
事なしその出現率は術後週を追うに従って上昇
し， 3週以後では 100% となる。副腎摘除後なお
体内に残留する glucocorticoidは 72時間後には完
全に体外に代謝排、池されるであろうという常識9)か
ら glucorticoidによる endotoxinに対する抵抗性獲
得は glucocorticoid除去後もある程度維持され続け
るものである事を知る。すなわち endotoxinに対す
る抵抗性は glucocorticoidそのものによるのではな
く，その作用によって影響される生体自身の防禦力
によると考えられる。
なお以後の実験はすべて急速血圧下降型を示した
shockについて論ずる事とする。 
endotoxin shockの経過に影響を与える治療的 
glucocorticoid投与の量および時期の問題である
が， cortisone前処置による shock防止は少くとも 
endotoxin投与前 2-3日にわたって筋注する事が
必要であり，維持量に相当する少量 cortisone(lmg 
/kg/day)をもってしても， これを持続する時には
図Eに見るごとく有効となる。
次に速効性 glucocorticoidとしての dexamethason
2-1 phosphate (Merk社 decadron) の静注効果で
あるが，図Eに示すごとく endotoxin投与に先行し
であるいは endotoxin投与後 15分以内に与えれば白 
(0.2-0.4 mg/kg)，よく shock出現を防止し得る
事を知った。しかしながら一度血圧下降が開始され
た後では， これを反覆投与するも shock の進行を
阻止する事はできなかった。これを血糖曲線から見
ると， decadron投与有効例ではよく血糖値は維持
されるが，無効例では低血糖の進行も阻止され得な
かった。後者の場合，肝 glycogenはglucocoiticoid
非投与例におけると同様にほとんど消滅された。か
くして decadronは endotoxinによって招来される
肝を中心とする糖質代謝障害の出現を阻止し，同時
に shockの出現をも抑制する事が可能であるが，ー
度代謝障害ならびに shockが招来された後では，も
はやこれを阻止し回復せしめる働きはないと解釈さ
れる。もちろん cortisoneにはそれを大量に用いて
も shock治療効果は期待できない。 
III Glucocorticoid欠損時における shock物質
の遊離 
glucocorticoid欠損時の endotoxinshock誘発に際
し，注目すべき事実は同量の endotoxinを正常イス 
に与えた場合に比し，いちじるしい体温上昇を見るl
事である(図1I)。同僚村田によって詳細に報告さ 
れるごとく 15う副腎摘除イヌでは endotoxin投与に
際し潜伏期の短縮，発熱度の増大が見られ， cortisone、
処置あるいは decadron投与によって抑制され得る 
図m Endotoxin shock発生前および発生後に投与した場合の decadronの影響
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(図I，II)。イヌにおけるこの endotoxi:pの発熱
現象に関し，既に petersdorfD18)等は endotoxinそ
のものが直接作用するのではなく， endotoxin投与
に際し体内に産生される内因性発熱物質を介しての
ものである事を指摘している。福田・村田もこれを
追試検討し4)町内因性発熱物質は endotoxinが肝
細網内皮系に摂取される際に肝より放出される非耐
熱性蛋白性物質である事を明らかにし， 本因子は 
glucocorticoid欠損時には急速かつ大量に血中に放
出され，上記発熱反応、増強をきたす事を指摘した。
ここにおいて副腎摘除イヌの endotoxinshock出
現機序に関し，当然この内因性発熱物質の関与が想
像される。しかし下熱剤による発熱抑制それ自体は
shock出現に関係なく，従って同因子の大量遊離に
際し，これとは別の shock誘発に関する類同因子
の遊離が肝の糖質代謝障害に伴い出現するのではな
いかという着想が得られる。しかしこのような内因
性因子を証明する事，すなわち shock 動物の血痕
あるいは血清をもってして健常動物に shockを招来
せしめるという考想自体，今世紀当初来 shockに関
する毒性因子証明のため試みられすべて徒労に終っ
た先人の経験を思うと (Wiggers，195123))，無益の感
がなきにしもあらずであった。しかし本研究の指導 
に当った福田は，副腎摘除イヌの endotoxin shock 
が肝を中心とする糖質代謝障害と密接な関連を示し
ながらも，その代謝障害に基づく欠陥，すなわち低
血糖および acidosisを除くのみでは到底 shock回
復を計り得ない事ーから，上記着想以外に解決の途な
しと深く信じ，輸血清実験を断行するに至った。
すなわち endotoxinshockに陥ちいった副腎摘除
イヌから動脈採血し，次いで血清に分離し，あらか
じめ相互に血液交叉試験を行ない， 凝集あるいは
溶血による偶発現象のない事を確め得た副腎摘除
cortisone生存イヌに 1cc/kg/min の速度で静注し
た。しかるに輸血清開始後 2--3分の経過後受血イ 
ヌは苦悶，呼吸困難を呈し，血圧は急速な下降を開 
始し 30-40mmHgの低値に達したく図v)。その
際に徐脈はなく従って迷走神経性反射のものではな 
し血圧も漸次回復した。正常イヌへの輸血清によ
る shock誘発は pentobarbitalsodium (nembutal 30 
mg/kg i.v.)麻酔でよく観察される。 epinephrine分
泌がおこる条件では shock誘発が不完全に終る事が
あるがこれは図 VIに示すごとく epinephrineの静 
注は血圧下降の回復を促進せしめる事から理解さる
長。次に誘発される shockの機序を明らかにすべく
正常イヌを nembutal静注麻酔下に開腹して輸血清
実験を行なうに，血圧下降開始に先行し肝のうっ血
を見，血圧下降時には門脈系の高度のうっ血も招来
される事を知った。この事はイヌに特有な histamin
反応を連想せしめるものであり， shock因子により誘
発される shockの様相は高分子の histamir:.-releaser
によると同様な遅発性減圧反応 (delayeddepressor 
response17つであり，histamin自体による即発性の 
それとは異る事を示す。
その後の検討により輸血清による shock誘発は第
一節に述べた急速下降型にのみ見られ，綬徐型には
見られない事が判明した。しかしこれは緩徐型では
上記輸血清条件では検出できない程度にのみ shock 
誘発物質が血中に遊離されると解すべきであろう。
次に内因性発熱因子との関係を見るに，急速型を
示した動物より得た血、清と緩徐型の動物の血清によ
る発熱度の差を検討したが有意の差は見られなかっ
た。この事は shock 誘発因子と内因性発熱因子と
は別種のものである事を教える。 shock誘発因子は
もちろん，正常イヌあるいは glucocorticoid有効処
置副腎摘除イヌにおける endotoxin投与では検出さ
れなかった。ここにおいて副腎摘除イヌにおける
endotoxin shockの進行は，第一節に述べた単なる
糖質代謝の異常に基づくためばかりでなく，それに
加えてここに証明され得た shock誘発物質の持続
的な産生に基づくものと推定される。また第二節に
論じたごとく， glucocorticoidは shock発来前に投
与した場合にのみ有効であり，一度shockが発生し
た後では，いかに大量の glucocorticoidを糖液重曹
に併用して用いても shock の進行を阻止し得なか
った事実も， shock誘発因子による血圧下降は副腎
摘除イヌはもちろんの事正常イヌにおいても，輸血
清開始前 decadron'を投与するも shock発来を防ぎ 
得なかった事から Lて容易に理解され得る。すなわ
tjglucocorticoidは肝の糖質代謝系の保護と同時に
shock物質の産生または遊離を未然に防止する作用
を有するものであるが，一度生じた代謝異常と
shock物質の shock誘発作用に括抗する効力は有し
ないと結論される。
ここに誘発された shockは明らかに endotoxinそ 
のものによるのではなく，内因性 shock誘発因子の
発生を物語るものである。本初回実験は昭和 38年
12月21日福田の手によって行なわれ， shock動物
の血液をもってして他に shock を誘発せしめ得た
新事実を shock研究史の上に残す事となった。こ
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の予想外の成功は唯一われわれが副腎摘除イヌの わない場合には 18--450mg% といった低値を示 
endotoxin shockを対象として毒性因子発生の検討 す。しかし今問題とすべき事は肝 glycogen減少お
を行なったためである。 よび低血糖といった現象が直接 shock 誘発物質形 
shock誘発物質の性状に関しては，それが非透析 成条件となり得るか否かという事である。大量の糖
性であり，かつ 560 C30分の加熱で無効となる事 液補給により低血糖は抑制され，肝 glycogen量も
を明らかにし得た。なおその由来に関しては次のよ 1600-3600 mg%に保持され得るが，しかしこの場
うな予備実験を行なった。すなわち endotoxin投与 合においても明らかに血圧下降は進行し，かつまた
後急速型 shock をきたした副腎摘除イヌの shock shock誘発物質形成すら認められる事から考える
発生後の肝を摘出し，厚さ 1mmの肝切片を作り， と，糖質代謝障害すなわち shock誘発物質形成と
これに同量の生理食塩水を加え， penicillin 5万単 は断定しがたく， shock誘発物質形成は糖質代謝障
位 streptomycin0.2 grを液 100ccごとに加え， 害とは密接な関連は保ちながらも，これと並行して
どC以下に 12時間放置し， shock因子が生理食塩 行なわれる別の機序と解すべきと思われる。
水中に遊離され得るか否かを検した。この抽出液 本論文の主題である glucocorticoidの endotoxin 
1 cc/kg/minを輸血清実験と同様静注するに図刊に 防禦機序に闘いそれが .shock発来抑制作用であ
示すごとく類同の遅延性減圧反応、が招来され得る事 り，一度発来された shockに対しては何等の効を奏
を知った。腎の抽出液は無反応、であった。 E常イヌ しない事・は本文において述べたが， shock発来抑制
に endotoxinを投与し得られた肝の抽出液はもちろ すなわち shock誘発物質形成抑制作用について考
ん shock誘発はおこさず， endotoxinにより緩徐型 察して見る。本実験においては使用した副腎摘除イ 
shockを呈した副腎摘除イヌの肝の抽出液にも検出 ヌはすべて実験前日まで充分な食餌を与えたので，あ
され得る程度の shock因子は証明され得なかった。 るが，その後の当教室の研究にて，前日絶食条件を
肝より得た shock誘発因子も血清のそれと同じく非 荷した副腎摘除イヌでは， 当然肝 glycogen値の低
透析性・非耐熱性であり，血清中のそれは肝に由来 下および、血糖値の低下の傾向が見られるがiこの条
すると考えられる。 件下のイヌに decadron前処置後 endotoxinshock 
考 県，.，. 
誘発を試みるに，肝 glycogen量の減少とそれに伴
う低血糖出現は必ずれも抑制され得ないにもかかわ
動物は副腎摘除後 endotoxin感受性が著しく高ま らず， shock招来は完全に阻止される事が証明され
り，容易に致死的経過をとり，これに対して gluco- た(福田未発表戸。ここにおしよても shock誘発物質 
corticoidが最も有効な予防効果を呈する事はきわめ 形成は糖質代謝障害に直接基づくものではない事が
て特異的であり，従ってこれを利用しての glucocor- 示される。もちろん cortisone連日投与例では， こ 
ticoidの検定が試みられた程である CLewis，19461). のような前日絶食条件下においても糖質代謝異常な
著者は副腎摘除動物の endotoxin感受性増強に関 らびに shock の招来は見られず， 両者に対する防
し，副腎摘除後最も抵抗性の減弱する動物種として 禦効果が観察される。このように glucocorticoidに
イヌ 3)を用いてこれを追求し， glucocorticoid欠損時 よる shock誘発物質形成抑制機序は独自のものの
には肝より shock誘発物質の遊離される事実を明 ように思われるが，これに関してはさらに検索が行
らかにし得た。この shock誘発物質の作用機序は なわれている。
本文に推測したごとく，肝自体に histaminreleaser 以上著者は glucocorticidの抗 endotoxin作用は
として作用し，肝門脈系にうっ血をきたすものと考 要するに shock誘発物質形成抑制によるものであ
えられる。また shock誘発物質の性状に関しては， るという新しい考えを提唱したのであるが，従来よ
当教室におけるその後の研究により硫酸アンモン飽 り glucocorticoidの抗 endotoxin効果はその説明に
和液 20--34% にて塩析される globulin様物質で 窮し，わずかに Lillehei12)等が endotoxin投与後
ある事が証明され得た。次にこの shock誘発物質形 に見られる生体の epinephrine感受性増強が gluco-
成の条件であるが，それが低血糖進行と密接な関係 corticoidにより抑制されると想像しているにすぎな
にある事を本文において指摘した。この低血糖現象 い。しかしながらここに注意すべき事は，従来から
は shock肝の glycogen減少を伴い，その際の肝 の endotoxinshockの研究はすべて正常イヌに対し 
glycogen量は表 Iに示したこ、とく糖液補給を行な endotoxin を大量に投与する事によって誘発された
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::shockについて行なわれてきた。その際使用される 
，endotoxin量は nembutal麻酔下のイヌで最少 0.55
mg/kgを要している。本文に述べた shock経過を
得るために用いた 10μg/kgと比較するときわめて
大量であり，ために当然本実験における shockの様
相とは異る shock像を呈する。すなわち大量投与に
:際しては，投与直後に anaphylactoidreactionが見
られ，ついでその回復後に不可逆性の lateshockが 
F現われる 7)。初期の anaphylactoidreaction に関し
ては Hinshaw10)，Schayer19)等により.それが endo-
toxin の直接作用による histamine遊離に基づく
?肝・門脈系のうっ血に由来する事が示されている。
しかしこれは同じく histamin作用によるものとは
いえ，本文に論じた shock誘発物質を介してのそ
れとは性質をまったく異にするものである。すなわ
ち glucocorticoid効果もこの大量 endοtoxin自体に
よる anaphylactoidreactionに対しては全然見られ
ない。 glucocorticoidの有効性はただ anaphylactoid
:reactionの後に来る漸進的血圧下降の lateshock相
にのみ認められる。この観点からすれば，副腎摘除
イヌの endotoxinshockは正常イヌの endotoxin
:'shockの late shock相に相当するものと考える事
ができるのであろう。 正常イヌにおける gluco-
也 corticoidの有効性に関し，早期かつ大量に投与した
w場合にのみ効果を期待できるという報告12)22)は，そ
，れが shock 誘発物質形成抑制作用と解釈する事に
よって始めて理解され得るであろう。いずれにして
も従来の endotoxinshockに関する見解は 1960年
ιの Gilbert1)，っし、で 1963年の Lillehei13)の総説に 
見るごとく，主として endotoxinの血管作用，すな
わちその sympatho-mimeticactionとして説明され
て来たのであり，事柄は臨床的にもおこり得ないで
!あろう大量 endotoxinの作用につき論ぜられている
事に留意すべきである。
最後に考察されるべき事は，正常イヌに大量
，endotoxinを投与した場合の lateshock相に関して 
Jの問題である。大量 endotoxin投与に際し，副腎に
出血・壊死その他の傷害のおこり得る事は01itski16)
'等がすでに認めているが，これに関する検索はその
後あまり行なわれていないので， late shockが副腎
皮質不全によるものとは直ちに結論しがたい。しか
し Melby14)等は血中 cortisolの代謝の研究から，
副腎皮質不全は考えがたいとしているが， 実際問
題として glucocorticoidの大量投与が endotoxin 
~shock に奏効する事から， relative adrenal insu伍ci・
encyという概念を一応示している。
ついでながら Spink2))は 1962年 endotoxinshock 
に際し glucocQrticoid‘のみではなく aldosteronの
効果をも認め，臨床的にもこれを応用しているが，
いわゆる mineralo-corticoidに抗 endotoxin作用を
期待できない事は本文における DCAの無効である
事から認められる。 しかし aldosteronは C17に
OH基を有する事から， glucocorticoidの作用をも 
有し， aldosteronの有効性は mineralo-corticoidと
してではなしその特異的作用によるものと考えが
べきと思われるが，はたして副腎摘除イヌに有効で
あるか否かは別に検討されるべきであろう。
結 論
副腎摘除イヌの endotoxinに対する抵抗性はいち
じるしく減弱するが，それは endotoxinによる特異
的な肝の中毒反応に基づく。すなわち肝 glycogen
は endotoxin投与後急速に消滅し，それに伴って低 
血糖ついで血圧下降が開始される。一方それと並行
して shock誘発物質が肝において形成され血中に
遊離される。この shock誘発物質は他の正常イヌ 
に輪血清する事によって証明されるが，その機序は
肝，門脈系の急激なうっ血をもたらすためであり，
これに対し his阻minreleaser として作用するもの 
と考えられる。本物質は非透析性，非耐熱性の蛋白
性物質である。 glucocorticoidはこの shock誘発物
質の形成ないし遊離を未然に防止するものであっ
て，その作用機序を抑制するものではない。 
glucocorticoidの endotoxinshock に対する奏効
機序は要するに， endotoxinによる肝中毒反応すな
わち糖質代謝障害および shock誘発物質形成を未
然に阻止する事にある。したがって一度肝中毒反応
が開始された後では，その反応の進行を抑制する事
はほとんど不可能である。乙こに glucocorticoidの
有効性につきその投与時期が問題となる。
最後に本研究を終始御厚情をもって御指導下さい
ました福田篤郎教授， ならびに本研究の機会をお
与え下さいました綿貫重雄教授に心から感謝致しま
す。
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第 1号 岡田論文附図(I) -99-
図IV(A) Endotoxin投与後の血圧下降の様相(血圧下降急速型〉。
図IV(B) Endotoxin投与後の血圧下降の様相(血圧下降緩徐型)
図V Nembutal麻酔下の正常イヌに対する輸血滑による shock誘発時の血圧曲線9 
-100- 岡田論文附図 (ll) 第 41巻
図 VI 輸血清による shock誘発時の epinephrineの生理的分泌量 
(0.5μl/kg/min.)注入の影響。
図 VI 肝生理食塩水抽出液による shock誘発。
